


« Fumer donne beaucoup moins de chances 
d’avoir un enfant en bonne sante» 
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L’ impact negatif 
du tabagisme sur la 
capacite a procreer est 
maintenant bien connu. 
L’intoxication tabagique 
reduit la fertilite naturelle 
de I’homme et de la femme 
et diminue les chances 
de succes de I’assistance 
medicale a la procreation 
du couple. 

Le tabac allonge le delai 
de conception, potentialise 
I’effet negatif de I’age, 
augmente le risque 
de fausses couches, 
de grossesses extra- 
uterines et de morbidity 
et mortalite perinatales. 


Ce qui est nouveau 


Le tabagisme enleve 10 a 40 % de chances de conception 
par cycle. 


La premiere cause evitable de retard de croissance intra-uterin 
est le tabagisme. 



Tabac et fertilite 

Les milliers de composants de la fumee ont une interaction 
deletere possible sur la physiologie de la reproduction. Chez 
I’homme comme chez la femme, la toxicite sur la fertilite s’exerce 
essentiellement par deux mecanismes: I’hypoxie tissulaire, prin- 
cipalement liee au monoxyde de carbone, la nicotine et le 
dioxyde de carbone, et la perturbation endocrinienne, surtout 
induite par les composes aromatiques. 

Hypoxie tissulaire 

Chez la femme, I’hypoxie ovarienne se traduit par des troubles de 
r ovulation et une acceleration de la baisse de la reserve ovarienne, 
voire un avancement de Page de la menopause. Elle conduit egale- 
ment a une alteration de la vascularisation perifolliculaire a I’origine 
d’une moindre qualite ovocytaire et de troubles de la fecondation. 
La perturbation de la mobilite ciliaire tubaire gene le transit sperma- 
tique (diminution de probabilite de fecondation) mais surtout du 
transit embryonnaire, avec le risque de survenue d’une grossesse 
extra-uterine . 1 L’alteration vasculaire endometriale diminue les 
chances d’implantation embryonnaire et augmente les risques de 
fausses couches. Chez I’homme, I’hypoxie testiculaire est respon- 
sable de troubles de la production spermatique se traduisant par 
une alteration des parametres du spermogramme. 

Perturbation endocrinienne 

Les hydrocarbures polycycliques aromatiques (principalement 
le benzo[a]pyrene) et, a un moindre degre, la nicotine, ont une 
action antiestrogenique. 

Les consequences chez la femme 2 sont une toxicite sur I’axe 
gonadotrope conduisant a des troubles du cycle, sur la reserve 
ovarienne avec un avancement de I’age de la menopause, sur la 
glaire cervicale, diminuant la probabilite de conception, sur la 
mobilite ciliaire tubaire, avec augmentation du risque de gros- 
sesse extra-uterine, sur la qualite du corps jaune, surl’endometre 
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avec une baisse du taux d’implantation et une augmentation du 
risque de fausse couche precoce. 

Chez I’homme, la perturbation gonadotrope induit des altera- 
tions spermatiques. 

Consequences en fertility naturelle 

II existe un allongement du delai de conception chez les femmes 
fumeuses, d’environ 4 a 6 mois supplementaires, car le taba- 
gisme de la femme enleve 1 0 a 40 % de chances de conception 
par cycle. Cet allongement est dependant de la dose. 2 

Le risque d’infertilite est multiplie par 2 chez les femmes 
fumeuses et par 2 chez les hommes fumeurs. Cette infertility peut 
etre primaire ou secondaire. L’infertilite tubaire primaire compte 
3 fois plus de fumeuses qu’attendu. II existe egalement un avan- 
cement de I ’age de la menopause d’environ 2 ans. Les femmes 
fumeuses sont aussi davantage confrontees aux grossesses non 
evolutives (grossesses extra-uterines ou fausses couches du 
1 er trimestre). Sur le plan epidemiologique et physiopathologique, 
I’augmentation du risque a ete bien etudiee, il est dependant de la 
dose, avec un risque relatif de 1 ,5 a 3 suivant les etudes. 

Consequences en AMP 

Une meta-analyse 3 en 2009 a propos de 21 etudes en fecon- 
dation in vitro a montre: une diminution des taux de grossesses 
cliniques {odds ratio [OR] = 0,56 ; intervalle de confiance [1C] a 
95 % : 0,43-0,73) ; une augmentation des fausses couches du 
1 er trimestre (OR = 2,65 ; 1C a 95 % : 1 ,33-5,30) ; une augmenta- 
tion des grossesses extra-uterines (OR = 1 5,69 ; 1C a 95 % : 
2,85-85,76) ; une diminution du taux de naissances vivantes par 
cycle (OR = 0,54 ; 1C a 95 % : 0,30-0,9). 

Toutes les etapes de procreation medicalement assistee (AMP) 
sont impliquees : la reponse ovarienne a la stimulation, le nombre 
d’ovocytes recueillis, le taux de fecondation, le taux d’implanta- 
tion, le taux de naissances vivantes. 

Prevention en procreation naturelle et assistee 

II faudrait pouvoir agir sur ce desir d’enfant comme moteur de 
I ’arret du tabac, mais en situation d’infertilite ce n’est pas aussi 
simple, car le desir d’enfant est souvent une frustration insuppor- 
table poussant a reporter le sevrage quand ce manque sera 
comble, c’est-a-dire en debut de grossesse. 

En AMP, il est evident que I ’arret du tabac du couple devrait etre un 
prealable indispensable a toute prise en charge. Mais il n’est pas 
sans poser quelques problemes ethiques et pratiques : devons-nous 
refuser une technique sous pretexte qu’une maladie (I’addiction) 
diminue sa performance? Peut-on verifier de fagon contraignante le 
tabagisme? Quel delai apres sevrage? Comment gerer le stress qui 
s’ajoute a celui de I ’infertility et de la lourdeur de I ’AMP? 

De plus, le probleme du temps est essentiel : le temps necessaire 
pour I ’arret du tabac retarde la prise en charge et augmente I’age de 
la patiente qui, parfois, impacte lui-meme les chances de succes. 


Enfin, I’exposition in utero au tabac constitue egalement un 
risque pour la descendance, puisqu’on observe chez les filles 
une fertility reduite et, chez les gargons, une diminution de la 
quantity de cellules germinales et somatiques avec une concen- 
tration spermatique reduite de moitie. 

Tabac et grossesse 

Petit poids de naissance 

La premiere cause evitable de retard de croissance intra-uterin 
est le tabagisme durant la grossesse. 4 Les foetus hypotrophes 
ont en periode neonatale un risque plus eleve de mortality et de 
morbidity, dont la naissance prematuree, I’enterocolite necro- 
sante et la detresse respiratoire. Au-dela de cette periode, ces 
enfants ont egalement un risque de retard psychomoteur ou de 
paralysie cerebrale. On sait aussi qu’ils ont un risque plus eleve 
d’hypertension arterielle, de maladie coronarienne et de diabete 
de type 2. Parmi ces nouveau-nes, quel que soit le poids de nais- 
sance, la mortality neonatale est plus elevee pour ceux ayant une 
mere fumeuse. Cela permet de penser que le faible poids de 
naissance n’explique pas, a lui seul, I’effet deletere du tabagisme 
maternel en cours de grossesse. 

Les meres fumant plus de 10 cigarettes par jour accouchent 
d’un enfant dont le poids est en moyenne de 200 g inferieur a 
celui des enfants de meres non fumeuses. 5 II a ete montre a plu- 
sieurs reprises que le risque qu’une femme accouche d’un 
enfant hypotrophe etait au moins 2 fois plus important chez les 
femmes fumeuses que chez les non-fumeuses. 

Cet effet a ete retrouve quel que soit I ’indice de masse corpo- 
relle de la mere. De plus, I’association se retrouve chez les 
patientes atteintes d’autres pathologies telles I’hypertension 
arterielle ou le diabete. 

Le tabagisme passif subi par la femme enceinte a des effets sur 
la croissance foetale. 6 Les nouveau-nes exposes a un tabagisme 
passif paternel de plus de 20 cigarettes par jour pesent jusqu’a 
1 00 g de moins que les foetus non exposes. 6 

Mort subite du nourrisson 

Le risque de mort subite du nourrisson est multiplies par 2 pour 
une mere fumant pendant la grossesse. 7 L’origine en est respira- 
toire. La sequence admise actuellement se divise en cinq etapes : 
I’asphyxie, I’absence de reveil cortical, le coma hypoxique, la bra- 
dycardie, le deces. Les nouveau-nes decedes auraient un deficit 
de reveil cortical et un defaut de reponse du systeme autonome 
aux evenements hypoxiques. II existe de multiples anomalies de 
neurotransmetteur ou de neurorecepteur dans le tronc cerebral 
des nourrissons decedes de mort subite. Or, il a ete montre que le 
tabagisme maternel en cours de grossesse est capable de dimi- 
nuer les reveils corticaux des nourrissons et de modifier les recep- 
teurs serotoninergiques du tronc cerebral. La relation observee 
semble done avoir un etayage physiopathologique. 
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Troubles respiratoires du nourrisson 

II est maintenant etabli que le risque cTasthme chez le nourris- 
son est augmente de 30 % quand la mere fume pendant la gros- 
sesse. Si on ajoute les risques de pneumonie, d’otite et de trou- 
bles respiratoires severes, le risque est multiplie par 2. 

Les effets precis des toxiques inhales sur le developpement 
foetal sont encore mal connus. * 1 2 3 4 5 6 7 8 Le placenta filtre peu des com- 
poses du tabac sauf les molecules les plus volumineuses. Les 
modeles animaux montrent une modification de morphogenese 
des ramifications bronchiques et de la croissance des poumons 
embryonnaires. Les effets sont tres probablement superposa- 
bles sur I’humain. 

Malformations fcetales 

Presque toutes les malformations foetales ont un risque aug- 
ments de fagon significative avec le tabagisme maternel. II s’agit 
essentiellement des malformations de la ligne mediane. La plus 
frequemment citee est la fente labiopalatine. II ne taut pourtant pas 
mettre en avant ce risque. En effet, le facteur multiplicatif n’est que 
de 1 ,5 a 2,5. Ainsi, une malformation exceptionnelle reste tres rare. 

Relation effet-dose 

II existe un lien entre I’importance du tabagisme maternel et la 
profondeur du retard de croissance intra-uterin. Ainsi, la perte est 
en moyenne de 86 g pour une consommation allant jusqu’a 
1 0 cigarettes par jour, de 1 90 g jusqu’a 20 cigarettes, et de 277 g 
pour plus de 20 cigarettes par jour. Cependant, on ne peut pas 
dire si la relation est lineaire ou non. Meme si la consommation 
autodeclaree est moins predictive des anomalies de poids de 
naissance que les mesures objectives, la correlation entre 
consommation declaree et taux de cotinine urinaire est tres forte. 
Aussi I’interrogatoire doit continuer a etre optimise en ce sens. 

L’ effet benefique du sevrage en cours de grossesse apporte un 
argument de causalite entre le tabagisme et le petit poids de nais- 
sance. A propos de la meta-analyse de la Cochrane, 9 21 etudes 
montrent I’efficacite de la prise en charge du tabagisme en cours de 
grossesse avec des interventions d’ intensity tres differente, comme 
le simple conseil, la delivrance de brochures, les prises en charge 
plus actives en face a face avec le clinicien, les visites a la maison, 
les recompenses en cas de reussite ou le traitement substitutif 
nicotinique. Ces 21 etudes randomisees regardent les criteres peri- 
natals et montrent que, avec la prise en charge, le poids de nais- 
sance augmente de 39,26 g (1C a 95 % : 1 5,77-62,74) et la fre- 
quence des poids de naissance inferieurs a 2500 g est moins 
elevee (risque relatif [RR] = 0,83 ; 1C a 95 % : 0,73-0,95). Cet effet de 
la prise en charge sur le poids de naissance confirme r effet causal 
du tabac et montre I’interet d’une prise en charge pour le foetus. 

Effet en fonction des trimestres exposes 

Le tabac ne semble pas jouer sur la croissance quand il est 
limite au premier trimestre de la grossesse, mais c’est la periode 
du risque teratogene. 


Existe-t-il une susceptibility genetique ? 

Malgre la relation causale, une observation reste essentielle: tous 
les enfants exposes au tabac ne sont pas malades. Tous les foetus 
ne sont pas egaux devant le tabagisme maternel ou le tabagisme 
passif. Ainsi, tout se passe comme si I ’ effet du tabagisme sur la 
croissance necessitait une interaction avec des facteurs multiples, 
sociodermographiques, epidemiologiques ou genetiques. Or, la 
fumee de tabac contient plus de 4000 produits toxiques. Et certains 
sont metabolises par le cytochrome P450 et la glutathion S-transfe- 
rase. Les genes codant ces enzymes ont ete etudies chez les meres 
fumeuses. II a ete trouve dans le groupe des enfants de petit poids 
davantage de patientes ayant un polymorphisme de I’un ou I’autre 
de ces genes. Parmi ce groupe, la perte de poids etait en moyenne 
de 500 a 600 g. Ces resultats ont ete continues plusieurs fois, dont 
une recente etude americaine qui montre un deficit de 262 g en cas 
de deletion foetale sur le gene de la glutathion S-transferaseT 10 

Conclusion 

Le tabac allonge le delai de conception, potentialise I’effet 
negatif de I’age, augmente le risque de fausses couches, de 
grossesses extra-uterines et de morbidity et mortality peri- 
natales: turner donne finalement beaucoup moins de chances 
d’avoir un enfant en bonne sante, et ce, que ce soit la femme ou 
I’homme qui fume, et que le tabagisme soit actif ou passif. L’ effet 
sur la sante reproductive de la generation suivante est moins bien 
connu mais peut etre un argument de poids chez les couples en 
desir d’enfant ou en debut de grossesse. • 

G. Grange declare n’avoir aucun conflit d’interets. 

J. Guibert n’a pas fourni de declaration de conflit d’interets. 
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